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               論   文   の   要   旨 
 












 次にこの KFRS4 ラットの白内障発症の責任遺伝子を同定するため、表現型と遺伝子型間での連鎖解析を
行った。その結果、kfrs4 変異はラット第 7 番染色体にマップされ、戻し交配個体の表現型と既知の白内障
原因遺伝子であるアクアポリン 0 (Aquaporin 0: AQP0) をコードするMip遺伝子内の多型マーカーと遺伝
子型が完全に連鎖していた。そこで KFSR4ラットにおけるMip遺伝子の塩基配列を決定した結果、Mip遺
伝子に終止コドンの出現が予測される 5 bpの挿入変異が検出された。次に AQP0のタンパク質発現解析を
行った結果、kfrs4/kfrs4ホモ個体において AQP0が欠損し、また kfrs4/+ヘテロ個体においては AQP0の発
現減少が認められた。これらの結果から KFRS4ラットの白内障発症は kfrs4変異に起因した RNA分解が生
じ、AQP0が欠損することに起因すると推察された。 












               審   査   の   要   旨 
 




ろ、このマウスもハプロ不全による優性白内障を発症した。以上のことから KFRS4 ラットの kfrs4 変異に
依存した白内障発症が劣性遺伝するという現象はラット特異的である可能性を示唆している。よってこれら
は種特異的な遺伝様式を解明するための先駆的な成果であり独創性に秀でていると高く評価できる。 
 平成２７年２月３日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもとに論文の審査及び最終試験
を行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。その結果、審査委員全員
によって合格と判定された。 
 よって、著者は博士（理学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものとして認める。 
